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Haupsächlich  zwei  Ansichten  sind  es,  die  sich 
bei  der  Frage  nach  dem  Wachstum  des  Karzinoms 
gegenwärtig  gegenüberstehen,  die  eine,  dass  die  dem 
Krebs  benachbarten  Zellen  in  Teile  des  Tumors  um¬ 
gewandelt  und  so  am  Aufbau  desselben  beteiligt 
werden,  die  andere,  dass  der  Tumor  lediglich  durch 
Vermehrung  seiner  selbst  aus  sich  herauswächst,  die 
Ansicht,  die  von^Ribbert  und  seinen  Anhängern  ver¬ 
treten  wird.  Über  beide  Theorien  ist  in  den  letzten 
Jahren  sehr  viel  geschrieben  worden,  doch  bezogen 
sich  die  Untersuchungen  fast  ausschliesslich  auf  Wachs¬ 
tumsverhältnisse  des  Haut-  und  Schleimhautkrebses, 
während  das  Karzinom  drüsiger  Organe,  speziell  das 
Mammakarzinom  nur  sehr  wenig  Gegenstand  der 
Untersuchungen  war.  Ich  möchte  auf  Anregung  von 
Herrn  Professor  Ribbert  im  folgenden  an  der  Hand 
einiger  Präparate  einen  Beitrag  zum  Wachstum  des 
Mammakarzinoms  liefern. 

Bevor  ich  auf  das  eigentliche  Thema  eingehe, 
möchte  ich  in  Kürze  die  Hauptcharakteristika  des  Karzi¬ 
noms  im  allgemeinen  wiedergeben.  Das  Karzinom  setzt 
sich  seinem  mikroskopischen  Bau  nach  aus  Epithel 
und  Bindegewebe  zusammen,  doch  stehen  beide  in 
einem  ganz  andern  Verhältnis  zueinander,  wie  es 
sonst  im  normalen  Organismus  der  Fall  ist.  Das 
Epithel  hat  den  übrigen  Geweben  gegenüber  einen 
selbständigen  Charakter  angenommen,  hat  seine  nor¬ 
malen  Grenzen  überschritten  und  dringt  mit  Hilfe 
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des  Bindegewebes,  welches  lediglich  zu  seinem  Aufbau 
und  seiner  Ernährung  dient,  in  die  Umgebung  vor. 
Hierbei  zeigt  das  Epithel  eine  ganz  bestimmte,  sich 
fast  in  allen  Karzinomen  wiederholende  Anordnung. 
Es  wächst,  wie  man  sich  durch  Serienschnitte  über¬ 
zeugen  kann,  in  soliden  oder  hohlen  Strängen  nach 
Art  eines  vielverzweigten,  untereinander  vielfach  ana- 
stomosierenden  Wurzelwerkes  in  die  im  Bindegewebe 
vorhandenen  natürlichen  Spalten  und  Gefässsysteme, 
namentlich  die  Lymphbahnen  ein.  Wir  werden  später 
sehen,  dass  bei  dem  Mammakarzinom  noch  eine  andere 
Wachstumsmöglichkeit  besteht,  indem  die  Krebszellen 
neben  ihren  gewöhnlichen  Wegen  auch  die  Drüsen¬ 
ausführungsgänge  als  Bahn  für  ihre  Ausbreitung  be¬ 
nutzen.  Man  sieht  im  mikroskopischen  Bilde  die 
Schräg-  und  Querschnitte  dieser  Epithelstränge  und 
spricht  deshalb  wegen  der  Ähnlichkeit  mit  drüsigen 
Gebilden  von  einem  alveolären  Bau  des  Krebses.  Das 
Karzinom  ist  ein  ausgesprochen  maligner  Tumor,  d.  h. 
es  wächst  unaufhaltsam  infiltrierend  weiter,  es  gibt 
kein  Gewebe,  das  seinem  Wachstum  auf  die  Dauer 
Widerstand  leisten  könnte.  Dieses  schrankenlose 
Vordringen  in  die  Umgebung  und  die  Fähigkeit,  die 
ergriffenen  Gewebe  zu  zerstören,  sind  die  wichtigsten 
Eigenschaften  des  Krebses.  Seine  Zellen  dringen 
einzeln  oder  in  Zügen  auf  den  eben  erwähnten  Bahnen 
in  die  benachbarten  Gewebe  ein,  richten  sie  durch 
fermentative  und  toxische  Einflüsse,  namentlich  aber 
durch  Druck  zugrunde.  Selbst  Knochen-  und  Knorpel¬ 
gewebe  vermag  auf  die  Dauer  diesem  Andringen  nicht 
zu  widerstehen.  Eine  weitere  Eigenschaft  des  Krebses 
ist  die  Fähigkeit,  Metastasen  zu  bilden.  Wachsen 
Teile  des  Tumors  in  ein  benachbartes  Gefäss  ein,  so 
kann  es  sehr  leicht  zur  Loslösung  von  Zellen  oder 
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ganzer  Zellkomplexe  der  J  weichen  Geschwulstmassen 
und  zu  einer  Verschleppung  in  andere  Organe  kommen. 
Namentlich  kommt  hier  das  Einwachsen  in  grössere 
Lymphbahnen  und  das  Verschleppen  von  Keimen  bis 
in  die  benachbarten  Lymphdrüsen  in  Frage,  welche 
in  diesem  Falle  wieder  den  Ausgangspunkt  für  neue 
Geschwulstknoten  bilden. 

Wie  verhält  sich  nun  die  Umgebung  zu  dem 
stetig  sich  vergrössernden  Tumor  ?  W erden  die  dem  Krebs 
benachbarten  Teile  des  Gewebes  in  Tumorbestand¬ 
teile  umgewandelt,  kommt  es  zu  einer  krebsigen 
Entartung  der  Nachbarschaft,  oder  wird  diese  lediglich 
durch  den  Tumor  zerstört,  wächst  das  Karzinom  aus 

sich  heraus?  Diese  Fragen  sind  von  besonderer 

•  • 

Wichtigkeit  für  das  Wachstum  des  Karzinoms.  Über¬ 
all  da,  wo  der  Krebs  bei  seinem  Vordringen  an  nicht¬ 
epitheliale  Gebilde  anstösst,  ist  die  Art  und  Weise 
seines  Wachstums  klar.  Die  Hauptbestandteile  des 
Krebses  sind  Epithelzellen;  dass  eine  Umwandlung 
von  Muskeln,  Knochen  und  Bindegewebe  in  Epithelien 
nicht  vorkommt,  diese  Frage  bedarf  keiner  weiteren 
Erörterungen. 

Etwas  schwieriger  werden  aber  die  Verhältnisse, 
wenn  das  Karzinom  mit  epithelialen  Gebilden  in  Be¬ 
ziehung  tritt.  Eine  grosse  Anzahl  von  Pathologen  ver¬ 
treten  heute  noch  die  Ansicht,  es  gehe  von  der  Peri¬ 
pherie  des  Karzinoms  ein  gewisser  infizierender  Wachs¬ 
tumsreiz  aus,  derart,  dass  fortwährend  normales 
Epithel  der  Umgebung  krebsig  würde  und  in  die  Be¬ 
standteile  des  Tumors  übergehe. 

Bekanntlich  war  es  Ribbert,  der  zuerst  darauf 
hinwies,  dass  nie  ein  Übergang  von  normalen  Epithelien 
in  Krebszellen  stattfindet,  dass  also  das  Karzinom 
lediglich  aus  eigenen  Mitteln  wächst  und  die  gesamte 


Umgebung  zerstört.  Bei  den  Epithelien  nun,  welche 
genetisch  andersartig  sind  als  diejenigen,  von  denen 
der  Krebs  ausging,  sind  die  Verhältnisse  am  leichtesten 
verständlich  und  werden  heute  auch  wohl  ziemlich 
einheitlich  aufgefasst.  Ribbert  schreibt  hierüber  in 
seiner  allgemeinen  Pathologie:  „Soweit  die  Epithelien 
nun  anderweitige  sind  als  diejenigen,  von  denen  der 
Krebs  ausging,  gibt  man  das  heute  meist  zu  und  hat 
es  auch  früher  hier  und  da  schon  vertreten.  Aber 
es  scheint  durchaus  nicht  überflüssig,  diese  Verhält 
nisse  durch  einige  Beispiele  zu  illustrieren.“ 

„Wir  wählen  zunächst  das  Verhalten  des  Mamma¬ 
karzinoms  zur  darüberliegenden  Epidermis.  Ist  es  bis 
zu  dieser  vorgedrungen,  so  vereinigt  sich  das  Krebs¬ 
epithel  mit  den  Leisten  des  Plattenepithels,  umwächst 
und  verdrängt  sie  oder  wuchert  in  sie  hinein  und 
bildet  in  ihnen  alveolenähnliche  Komplexe,  die  dann 
weiterhin  durch  fortschreitendes  Wachstum  das  nor¬ 
male  Epithel  verdrängen.  In  anderen  Fällen  wird 
die  Epidermisdecke  als  Ganzes  durch  Druck  zur  Ne¬ 
krose  gebracht.  Nie  wird  das  Plattenepithel  zu  einem 
Bestandteil  des  Krebses.  Doch  hier  könnte  man  sagen, 
es  handle  sich  um  verschiedene  Epithelarten,  und  so 
sei  jener  Übergang  unmöglich.  Aber  das  gleiche 
Verhalten  lässt  sich,  wie  wir  sehen  werden,  konsta¬ 
tieren,  wenn  die  beiderseitigen  Epithelien  gleichartig 
sind.“ 

„Ähnlich  ist  es  in  dem  Falle,  dass  ein  Magen¬ 
karzinom  nach  Durchbrechung  der  Magenwand  das 
Kolon  ergreift  und  in  dasselbe  nach  innen  wuchert. 
Dann  erreichen  die  drüsenähnlichen  Krebsstränge  die 
Dickdarmschleimhaut  von  unten  her,  verschmelzen  mit 
deren  Drüsen  oder  schieben  sich  zwischen  sie  vor  und 
richten  sie  schliesslich  zugrunde.“ 
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„An  einer  besonderen,  äusserst  klaren  Stelle  er¬ 
hebt  man  folgenden  Befund :  Wenn  ein  Zylinderzellen¬ 
karzinom  des  Rektums  am  Rande  des  Anus  unter  das 
hier  befindliche  Plattenepithel  wächst,  so  durchbricht 
es  dasselbe  an  einer  oder  vielen  Stellen  und  kommt 
so  an  die  freie  Fläche.  Dann  können  die  Krebs¬ 
schläuche  hier  ganz  nach  Art  von  Drüsenschläuchen 
ausmünden,  und  es  wird  der  Anschein  erweckt,  als 
seien  hier  ursprünglich  Drüsen  gewesen,  die  durch 
Tiefenwachstum  karzinomatös  wurden.  Ein  ganz 
ähnliches  Verhalten  lernten  wir  bereits  im  Rande  von 
Zylinderzellenkrebsen  kennen.  ln  solchen  Fällen 
liegt  also  die  Verdrängung  des  anstossenden  normalen 
Epithels  durch  das  karzinomatöse  auf  der  Hand.“ 

Ähnlich  liegen  die  Verhältnisse  in  allen  andern 
Fällen,  in  denen  Krebsepithel  mit  andersartigem  Epithel 
zusammenstösst.  Nirgends  findet  eine  Umwandlung, 
sondern  stets  eine  Vernichtung  der  normalen  Epithelien 
statt.  Aber  auch  beim  Zusammentreffen  gleiehdifferen- 
zierter  Epithelien  findet  man  die  gleichen  Verhältnisse. 
In  seiner  Geschwulstlehre  schreibt  Ribbert  weiter: 
„Mein  war  hier  lange  und  ist  vielfach  noch  jetzt 
der  durchaus  irrigen  Meinung,  dass  am  Rande  des 
Krebses  die  anstossenden  gleichartigen  Epithelien 
selbst  auch  am  Wachstum  teilnähmen,  sich  immer 
wieder  zu  Bestandteilen  des  Tumors  umwandelten, 
sei  es  nun,  dass  man  sich  vorstellte,  der  zunächst 
entstandene  Tumor  mache  sich  gleichsam,  oder  wirk¬ 
lich,  infizierend  auf  die  Nachbarschaft  geltend,  oder 
dass  man  annahm,  das  Agens,  welches  die  erste  Bil¬ 
dung  des  Karzinoms  veranlasse,  wirke  andauernd, 
wenn  auch  allmählich  an  Intensität  abnehmend,  auch 
auf  die  angrenzenden  Zellen.  Ich  bin  dieser  Auf¬ 
fassung  entgegengetreten  und  habe  einmal  erreicht, 
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dass  viele  Beobachter  sich  mir  anschlossen,  die  übrigen 

% 

aber  genötigt  wurden,  die  Frage  nicht  als  abgeschlossen 
zu  betrachten,  sondern  aufs  neue  zu  prüfen.“ 

„Ich  habe  hervorgehoben,  dass  der  einmal  aus¬ 
gebildete  Krebs  nur  noch  dadurch  wächst,  dass  die 
ihm  angehörenden  Zellen  immer  weiter  wuchern,  das 
unveränderte  Epithel  also  lediglich  verdrängen.  Nur 
in  einem  Teil  der  Fälle  ist,  aber  fast  allein  bei  dem 
Plattenepithelkrebs,  in  früheren  Stadien  der  Entwick¬ 
lung  eine  andere,  vorübergehende  Wachstumsmöglich- 
keit  gegeben.  Die  Bildung  des  Karzinoms  kann  näm¬ 
lich  manchmal  über  einen  grösseren  Hautabschnitt 
erfolgen.  Wenn  dann  in  der  Mitte  dieses  Bezirkes 
der  Tumor  bereits  deutlich  im  Werden  ist,  kann  man 
in  den  Randteilen  noch  frühere  Stadien  antreffen,  aus 
denen  unter  Umständen  auch  noch  eine  weitere  Zu¬ 
nahme  des  Krebses  abgeleitet  werden  kann.  Insofern 
also  wächst  das  Karzinom  zuweilen  auch  noch  unter 
Teilnahme  von  Epithelien,  die  nicht  von  Anfang  an 
zu  dem  zuerst  entstandenen  Tumor  gehörten.  Aber 
das  ist  doch  im  ganzen  nur  in  beschränktem  Umfange 
möglich,  vor  allem,  weil  die  median  entstandene  Neu¬ 
bildung  sehr  bald  auch  die  peripheren  Anfangsstadien 
vernichtet,  bevor  sie  Zeit  fanden,  selbst  eine  krebsige 
Wucherung  einzugehen.  Von  diesem  relativ  seltenen 
Vorkommnis  abgesehen  wächst  also  der  Kebs  nur  aus 
sich  heraus.  Aber  es  ist  begreiflich,  dass  man  jene 
irrtümliche  Anschauung  lange  festhielt  und  vielfach 
auch  heute  noch  nicht  aufgibt.  Denn  man  glaubt 
unter  ihrer  Voraussetzung  die  Entstehung  des  Karzi¬ 
noms  noch  in  den  Randteilen  studieren  und  sich  so 
über  ihre  Bedingungen  klar  werden  zu  können.  Diese 
Möglichkeit  aber  ist  auszuschliessen,  und  die  Genese 
des  Krebses  lässt  sich  nur  durch  Untersuchung  der 
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ersten  Anfangsstadien  feststellen,  wenn  es  feststeht, 
dass  die  Vergrösserung  der  Geschwulst  ausschliess¬ 
lich  durch  die  Vermehrung  ihrer  eigenen  Epithelien 
erfolgt.“ 

Die  Genese  des  Karzinoms  erklärt  Ribbert, 
entgegen  den  alten  Anschauungen,  welche  in  einer 
Einwirkung  von  äusseren  Einflüssen  und  Reizen  oder 
in  einer  primären  Umgestaltung  im  biologischen  Ver¬ 
halten  der  Zellen  die  Veranlassung  zur  Geschwulst¬ 
bildung  suchen,  durch  eine  Wucherung  von  (Gewebe¬ 
keimen)  Epithelien,  die  aus  dem  normalen  Verbände 
ausgeschaltet  wurden.  Die  Ausschaltung  komme  zustande 
durch  Wachstumsvorgänge,  die  sich  auf  Grund  einer 
primären  entzündlichen  zelligen  Veränderung  des 
Bindegewebes  vollzögen.  Das  Epithel  wachse  dann, 
die  normale  Drüsenbildung  'nachahmend,  in  das 
Bindegewebe  hinein  und  schalte  sich,  da  es  zu  einer 
typischen  Drüsenbildung  nicht  kommen  könne,  all¬ 
mählich  selbst  aus.  Auf  die  Frage  der  Genese  des 
Krebses  gehe  ich  nicht  weiter  ein.  Dagegen  werde 
ich  an  der  Hand  einiger  Präparate  das  Verhalten  der 
normalen  Epithelien  gegenüber  den  Zellen  des  Mamma¬ 
karzinoms  ins  Auge  fassen.  Die  Krebszellen  und  die 
Drüsenepithelien  sind  in  diesem  Falle  genetisch  gleich¬ 
wertig.  Wir  werden  sehen,  ob  ein  Übergang  der  einen 
Zellenart  in  die  andere  sich  feststellen  lässt. 

Makroskopisch  geht  das  Wachstum  des  Mamma¬ 
karzinoms  etwa  folgendermassen  vor  sich:  Nachdem 
der  Krebs  an  irgendeiner  zirkumskripten  Stelle  des 
Drüsenparenchyms  auf  eine  uns  bis  jetzt  noch  nicht 
völlig  klare  Art  und  Weise  seinen  Anfang  genommen 
hat,  tritt  es  zuerst  als  eine  kleine,  rundliche,  mässig 
weiche,  schmerzlose  Geschwulst  in  die  Erscheinung. 
Oft  wird  von  den  betreffenden  Patienten  angegeben, 


dass  sich  der  Knoten  im  Anschluss  an  einen  Stoss 
gegen  die  Brust  entwickelte;  obwohl  es  durchaus  nicht 
von  der  Hand  zu  weisen  ist,  dass  gelegentlich  ein 
Trauma  den  Anstoss  zu  einer  Geschwulstbildung  geben 
kann,  etwa  infolge  einer  durch  dasselbe  herbeigeführten 
Verlagerung  von  Gewebekeimen,  so  sind  doch  der¬ 
artige  Angaben  nur  mit  der  grössten  Vorsicht  zu  be¬ 
werten.  Ein  viel  wesentlicheres,  für  die  Ätiologie  des 
Mammakarzinoms  bedeutsameres  Moment  als  das 
Trauma  ist  jedenfalls  die  Entzündung  der  Brustdrüse. 
Man  hat  nach  Borst  bis  in  30  °/0  der  Fälle  von 
Brustkrebs  eine  Entzündung  der  Brustdrüse  voraus¬ 
gehen  sehen.  Diese  Tatsache  lässt  sich  entschieden 
für  die  Ribbertsche  Theorie  der  Krebsgenese  ver¬ 
werten,  nach  der  es  ja  infolge  einer  entzündlich 
zelligen  Veränderung  des  Bindegewebes  zu  einer  Aus¬ 
schaltung  von  Epithelien  und  somit  zu  einem  atypischen 
Wachstum  derselben  kommt.  Niemals  aber  erstreckt 
sich  die  Entstehung  der  Geschwulst  über  einen 
grösseren  Theil  oder  gar  die  ganze  Ausdehnung  der 
Brustdrüse,  wie  das  früher  oft  behauptet  wurde. 

Schon  in  den  ersten  Stadien  fällt  dem  Kliniker 
die  feste  Verlötung  des  Tumors  mit  dem  Gewebe  der 
Mamma  auf  und  macht  ihn  auf  die  Bösartigkeit  des¬ 
selben  aufmerksam,  selbst  wenn  noch  die  Haut  und 
die  Unterlage  gegen  die  Geschwulst  frei  verschieblich 
sind  und  sonstige  Zeichen  für  Krebserkrankung  völlig 
fehlen.  Das  weitere  Wachstum  geht  nun  in  der  Weise 
vor  sich,  dass  die  Geschwulst  sich  schneller  oder  lang¬ 
samer  vergrössert,  indem  sie  aus  sich  herauswachsend 
in  das  Drüsengewebe  und  dessen  Nachbarschaft  ein¬ 
dringt  und  es  durch  Druck  zugrunde  richtet.  Die 
Schnelligkeit,  mit  der  der  Tumor  wächst,  ist  ja  nach 
seiner  histologischen  Zusammensetzung  eine  sehr  ver- 
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schiedene.  Im  allgemeinen  gilt  als  Regel,  dass  der 
Krebs  um  so  schneller  wächst,  je  weicher  und  zell- 
reicher  er  ist.  Sehr  häufig  kommt  es  bei  dem  Wachs¬ 
tum  des  Brustkrebses  zur  Ausbildung  eines  sehr  binde- 
gewebsreichen,  zur  Vernarbung  neigenden  Tumors, 
eines  sogenannten  Scirrhus.  Dieser  zeichnet  sich  durch 
langsameres  Wachstum  aus,  je  mehr  die  epithelialen 
Gebilde  zugunsten  des  Bindegewebes  in  den  Hinter¬ 
grund  getreten  sind.  Mitunter  ist  die  Entwicklung 
des  Bindegewebes  und  die  Vernarbung  des  Scirrhus 
so  hochgradig,  dass  es  Schwierigkeiten  macht,  die 
Epithelien  unter  dem  Mikroskop  aufzufinden. 

Bei  seinem  weiteren  Wachstum  kommt  es  dann 
bald  zu  einer  Verwachsung  des  Krebses  mit  seiner 
Nachbarschaft,  der  äusseren  Haut  einerseits,  Faszien 
und  Muskulatur  der  Brustwand  andererseits.  Bei  der 
Verwachsung  mit  der  äusseren  Haut  zeigt  sich  meist 
eine  Einziehung  der  Mammilla,  hervorgerufen  durch 
eine  Schrumpfung  von  Tumorgewebe,  durch  welche 
die  nach  der  Brustwarze  hinführenden  Gefässe  und 
Milchgänge  retrahiert  werden.  Durch  den  stetig  sich 
vergrössernden  Tumor  wird  schliesslich  die  Haut  stark 
vorgewölbt,  gespannt  und  nach  einiger  Zeit  an  ein 
oder  mehreren  Stellen,  die  dann  bald  konfluieren, 
durchbrochen.  Die  Folge  davon  ist  ein  zerfallendes, 
granulierendes,  meist  stark  jauchiges  Geschwür,  dessen 
Rand  durch  die  Krebsmassen  meist  wallartig  auf¬ 
geworfen  ist.  In  der  Tiefe  durchsetzt  die  Geschwulst 
nach  und  nach  den  Pektoralis  und  kann  dann,  die 
Thorax  wand  durch  wuchernd,  in  die  Pleura  durch¬ 
brechen,  um  hier  weiterzuwachsen.  Auch  die  seit¬ 
lichen  Partien  der  Brustdrüse,  die  Weichteile  des 
Thorax  und  die  äussere  Haut  können  in  grosser  Aus¬ 
dehnung  von  Krebsmassen  durchsetzt  werden.  Wegen 
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•  der  brettharten  Infiltration,  die  in  diesem  Falle  den 
Thorax  in  grösserer  Ausdehnung  ergreift,  hat  man 
dieser  Form  des  Mammakarzinoms  den  Namen  Panzer¬ 
krebs  beigelegt.  Er  zeichnet  sich  vor  den  andern 
Formen  durch  seinen  sehr  malignen  Verlauf  aus. 

Schon  ziemlich  frühzeitig,  nach  T  i  1 1  m  a  n  n  s 
etwa  10 — 11  Monate  nach  dem  Auftreten  der  primären 
Mammageschwulst  machen  sich  die  ersten  Metastasen 
bemerkbar,  indem  zuerst  meist  die  Achseldrüsen,  später 
auch  die  Supraklavikulardrüsen,  die  Pleura  und 
andere  Organe  krebsig  erkranken.  Die  Erkrankung 
der  regionären  Drüsen  erfolgt  in  der  Mehrzahl  der 
Fälle  diskontinuierlich,  d.  h.  es  besteht  kein  direkter 
Zusammenhang  zwischen  Metastase  und  primärem' 
Tumor,  obwohl  auch  ein  kontinuierliches  Wachstum 
des  Krebses  bis  in  die  benachbarten  Lymphdrüsen 
vorkommt.  Das  Wachstum  erfolgt  auf  dem  Wege  der 
Blut-  und  Lymphgefässe,  namentlich  der  letzteren. 
Die  Geschwulstmassen  wachsen  in  die  Bahnen  des 
Lymphstromes  ein,  und  von  diesem  werden  dann 
einzelne  Tumorzellen,  die  sich  losgelöst  haben,  mit¬ 
geschleppt,  um  sich  in  den  stromabwärts  gelegenen 
Drüsen  festzusetzen  und  so  zum  Ausgangspunkt  für 
neue  Geschwulstknoten  zu  werden.  Die  Metastasen 
sitzen  beim  Mammakarzinom  nicht  allein  in  den  Lymph¬ 
drüsen,  sondern  können  gelegentlich  in  fast  allen 
Organen,  mit  Vorliebe  in  der  Leber  und  im  Knochen¬ 
system  zu  finden  sein. 

Bevor  ich  auf  die  histologischen  Wachstums¬ 
verhältnisse  des  Mammakarzinoms  eingehe,  fragt  es 
sich  zunächst,  wie  sieht  eine  Mamma  unter  dem  Mikro¬ 
skop  aus,  wenn  sie  ganz  gesund  ist. 

Die  Brustdrüsen  gesunder,  nicht  stillender  Indi¬ 
viduen  zeigen  in  ihrer  mikroskopischen  Struktur  ganz 
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erhebliche  Unterschiede.  Uns  interessiert  hier  vor 
allem  die  Beschaffenheit  der  Epithelzellen  und  ihre 
Anordnung  in  den  Alveolen.  In  vielen  Fällen  kann 
bei  der  ruhenden  Mamma,  mitunter  sogar  bis  in  die 
späteren  Monate  der  Schwangerschaft  von  eigentlichen 
Alveolen  überhaupt  kaum  die  Rede  sein.  Die  Aus¬ 
führungsgänge  münden  zentralwärts  in  Epithelhaufen, 
die  meist  keine  Andeutung  eines  Lumens  zeigen.  Die 
Epithelzellen  liegen  scheinbar  wirr  durcheinander, 
zeigen  ovale,  nicht  besonders  stark  färbbare  Kerne, 
mit  welchen  die  hier  und  da  auftretenden  Leukozyten¬ 
kerne  in  scharfem  Gegensatz  stehen  und  es  ist  oft 
nicht  leicht,  sie  von  den  umgebenden  Bindegewebs¬ 
zellen  zu  unterscheiden,  zumal  da  eine  membrana 
propria  ganz  fehlen  kann.  In  andern  Fällen  oder 
auch  wohl  an  andern  Stellen  derselben  Drüse  sind 
allerdings  mehr  oder  weniger  deutliche  Lumina  vor¬ 
handen.  Die  Epithelzellen  heben  sich  dann  infolge 
ihrer  Anordnung  deutlicher  von  der  Umgebung  ab. 
Die  Auskleidung  mit  einer  einfachen  Lage  kubischer 
oder  zylindrischer  Zellen  ist  die  Regel.  Doch  sieht 
man  bisweilen  auch  regelmässig  geschichtetes  Epithel 
die  Alveolen  auskleiden,  ein  Befund,  der  durchaus 
noch  in  das  Bild  der  normalen  Mamma  gehört,  Von 
der  membrana  propria  ist  bereits  gesagt,  dass  man 
sie  bisweilen  vollkommen  vermisst,  in  andern  Fällen 
namentlich  bei  gut  ausgebildeten  Alveolen  kann  eine 
ausserordentlich  schöne  membrana  propria  vorhanden 
sein,  die  zumal  bei  Färbung  nach  v.  G  i  e  s  o  n  durch 
den  angenommenen  roten  Ton  deutlich  in  die  Augen 
springt.  Sie  zeigt  nicht  selten  eine  faserige  Struktur 
mit  glatten,  langgezogenen  Kernen,  die  ihr  anliegen 
und  augenscheinlich  auch  angehören.  Im  Alter  nimmt 
das  Bindegewebe  immer  mehr  überhand,  die  Drüsen- 
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läppchen  werden  immer  kleiner,  und  die  Alveolen 
verschwinden,  während  nur  mehr  die  Ausführungsgänge 
bestehen  bleiben. 

An  der  Hand  einiger  Fälle  möchte  ich  nun  fest¬ 
stellen,  auf  welchen  Wegen  die  Ausbreitung  des 
Mammakarzinoms  erfolgt,  und  wie  sich  die  ursprüng¬ 
lichen  Drüsenepithelien  zu  den  Krebszellen  verhalten. 
Ich  habe  bei  meinen  Untersuchungen  feststellen  können, 
dass  das  Wachstum  des  Krebses  namentlich  auf  zwei 
Arten  erfolgt,  erstens  dadurch,  dass  die  Karzinomzellen 
zwischen  die  Drüsenalveolen  hineinwachsen  und  diese 
durch  Druck  von  aussen  zerstören,  zweitens  dadurch, 
dass  die  Krebszellen  in  die  Ausführungsgänge  ein¬ 
brechen  und  in  diesen  unter  Zerstörung  der  Epithelien 
bis  in  die  Alveolen  Vordringen,  welche  von  ihnen 

ebenfalls  angefüllt  und  der  normalen  Epithelien  be- 

•  • 

raubt  werden.  Nie  habe  ich  einen  Übergang  der 
Drüsenepithelien  in  Krebszellen  konstatieren  können, 
sondern  lediglich  eine  Zerstörung  derselben. 

Fall  I.  Das  Präparat  zeigt  bei  schwacher  Ver- 
grösserung  folgendes  Bild.  In  einem  sehr  reichlich 
entwickelten  Bindegewebe,  welches  von  zahlreichen 
Fettzellen  durchsetzt  ist,  lassen  sich  an  vereinzelten 
Stellen  noch  normale  Drüsenläppchen  mit  sehr  schön 
entwickelten  Alveolen  und  Ausführungsgängen  auf- 
linden.  Eine  membrana  propria  ist  an  den  Alveolen 
meist  nicht  sehr  deutlich  vorhanden,  ihre  Zellen  sind 
klein  und  sehr  dunkel  gefärbt.  Die  Epithelien  kleiden 
die  Alveolen  in  einschichtiger,  bisweilen  auch  in 
doppelter  Lage  aus.  Ein  Lumen  ist  meist  vorhanden 
und  in  ihm  oft  auch  Sekret. 

Die  grosse  Mehrzahl  der  Drüsenläppchen  aber 
ist  vollständig  durch  Krebsmassen  ersetzt,  doch  ist 
die  ursprüngliche  Form  der  Läppchen  noch  deutlich 
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erhalten  geblieben.  Die  Tumorzellen,  die  bedeutend 
grösser  und  viel  schwächer  gefärbt  sind  als  die  Driisen- 
epithelien,  zeigen  meist  alveoläre  Anordnung. 

An  einer  Stelle  sieht  man  etwa  folgendes  Bild. 
Ein  Drüsenläppchen  ist  bis  etwa  auf  drei  Viertel  seiner 
Grösse  ganz  durch  Karzinommassen  ersetzt.  Nur  der 
eine  Zipfel  weist  noch  normales  Drüsenparenchym 

•  i 

auf.  Betrachtet  man  nun  die  Grenze  zwischen  Krebs 
und  noch  erhaltenem  Drüsengewebe,  die  bei  schwacher 
Vergrösserung  in  einer  scharfen  Linie  verläuft,  bei 
starker  Vergrösserung,  so  sieht  man,  wie  die  einzelnen 
Karzinomzellen,  die  hier  etwa  die  vierfache  Grösse 
der  Drüsenepitlielien  haben,  einzeln  oder  in  Zügen 
zwischen  die  Alveolen  eingedrungen  sind  und  sich 
ihrer  membrana  propria  allseitig  fest  anlegen.  Die  be¬ 
treffenden  Alveolen  sind  sehr  klein,  ihre  membrana 
propria  bedeutend  verdickt;  die  Epithelien  selbst  sind 
auf  ein  kleines  Häufchen  in  der  Mitte  zusammen¬ 
gedrängt,  ein  Lumen  ist  nicht  mehr  vorhanden. 

Ganz  in  der  Nähe  findet  man  am  Rande  eines 
ebenfalls  schon  durch  Krebsalveolen  ersetzten  Läpp¬ 
chens  noch  einige  normale  und  zwar  hier  sekreterfüllte 
Alveolen,  welche  ein  stark  kleinzellig  infiltriertes  Binde¬ 
gewebe  umgibt.  Auch  hier  sind  einzelne  Karzinom¬ 
zellen  zwischen  die  Drüsenalveolen  eingedrungen  und 
komprimieren  sie.  Die  Reste  einer  Alveole  sieht  man 
etwas  von  der  Grenze  entfernt  mitten  im  Krebsgewebe 
drin.  Die  Tumorzellen  umschliessen  hier  nur  noch 
einen  dichtgedrängten,  unregelmässigen  Haufen  kleiner 
atrophischer  Drüsenzellen. 

Einige  andere  Schnitte  desselben  Karzinoms  weisen 
ungefähr  dieselben  Verhältnisse  auf.  Unter  anderem 
sieht  man  an  einer  Stelle  die  Kompression  eines  ganzen 
Ausführungsganges,  der  in  seiner  Längsrichtung  ge- 
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troffen  ist  und  auf  beiden  Seiten  von  Tumorzellen 
eingeengt  wird.  Auch  die  benachbarten  Alveolen  wer¬ 
den  von  ihnen  teilweise  oder  ganz  umschlossen  und 
zusammengedrückt. 

Das  Karzinom  wächst  also  in  diesem  Falle  ledig¬ 
lich  dadurch,  dass  seine  Zellen  von  aussen  her  die 
Drüsenalveolen  und  Gänge  angreifen,  sie  komprimieren 

und  zerstören.  Ihre  Epithelien  gehen  dabei  voll- 

•  • 

ständig  zugrunde,  es  kommt  kein  Übergang  in  Krebs¬ 
zellen  vor. 

Dieselben  Bilder  hat  auch  R  i  b  b  e  r  t  in  seiner 
Geschwulstlehre  beschrieben.  Er  sagt  an  der  betreffen¬ 
den  Stelle:  „Auch  das  Mammakarzinom  wächst  nur 
durch  Vermehrung  seiner  eigenen  Zellen.  Diese  dringen 
in  anfänglich  feinen,  dann  breiter  werdenden  Zügen 
in  die  Nachbarschaft  und,  wo  Drüsengewebe  auf- 
stösst,  zwischen  dessen  Alveolen  und  Ausführungs¬ 
gängen  vor.“ 

„Die  Alveolen  werden  zwischen  den  wuchernden 
Krebsmassen  komprimiert,  sie  atrophieren  und  ver¬ 
schwinden  schliesslich  völlig.  Niemals  sieht  man  an 
den  unzweifelhaften  Drüsenalveolen  Umwandlungen, 
durch  die  sie  zu  Krebsalveolen  wurden.  Was  daher 
vor  allem  zu  jener  irrigen  Vorstellung  verleitete,  das 
war  der  Umstand,  dass  die  zwischen  den  Drüsen¬ 
gebilden  vorgedrungenen  Haufen  der  Krebsepithelien 
manchmal  die  ungefähre  Grösse  und  Form  der  Drüsen¬ 
alveolen  haben  und  dass  sie  ferner  zuweilen  gruppen¬ 
förmig  nach  Art  von  Drüsenläppchen  zusammenliegen. 
Daraus  hat  man  wohl  geschlossen,  dass  es  sich  um 
karzinomatös  umgewandelte  Alveolen  handle.“ 

„Aber  solche  Verwechslungen  sind  doch  im  ganzen 
nicht  leicht  möglich.  Die  beiderseitigen  Epithelien 
färben  sich  meist  verschieden.  Die  Kerne  der  nor- 
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malen  sind  kleiner,  färben  sich  intensiver  und  liegen 
wegen  des  geringeren  Umfanges  der  Zellen  näher  zu¬ 
sammen  als  in  den  Krebsalveolen.  Diese  sind  ferner 
gewöhnlich  grösser  als  die  des  Drüsengewebes,  un¬ 
regelmässig  geformt  und  durch  das  Fehlen  einer 
membrana  propria  von  den  normalen  Alveolen  unter¬ 
schieden.14 

„Auch  die  grösseren  Milchgänge  werden  durch 
das  Karzinom  lediglich  sekundär  beteiligt.  Man  findet 
sie  unverändert  in  dem  Tumor  wieder  oder  in  späteren 
Stadien  komprimiert,  atrophisch  und  schliesslich  ganz 
vernichtet.  Manchmal  ist  ihre  Wandung  durch  Zu¬ 
nahme  des  Bindegewebes  erheblich  verdickt,  das 
Zylinderepithel  in  ihnen  im  Untergang  begriffen, 
während  Krebsalveolen  in  die  Wandung  eindringen. 
Eine  Umwandlung  des  Gangepithels  in  Krebsbestand¬ 
teile  kommt  niemals  vor.44 

Weiter  sagt  Ribbert:  „Man  könnte  noch  daran 
denken,  dass  Karzinomepithelien  in  die  Milchgänge 
einbrächen  und  in  ihnen,  unter  Verdrängung  des  nor¬ 
malen  Epithels ,  entweder  als  ein  diesem  nach¬ 
gebildete  oder  als  kompakte  Ausfüllungsmasse  weiter 
wucherte.44  Derartige  Bilder  habe  ich  in  den  drei 
folgenden  Fällen  gefunden.  Sie  sind  meines  Wissens 
bisher  noch  nicht  genauer  beschrieben  worden. 

Fall  II.  Das  Präparat  zeigt  ein  etwa  erbsen- 
grosses  Karzinom.  Im  Zentrum  des  Tumors  sieht  man 
bei  schwacher  Vergrösserung  nur  noch  Krebsalveolen, 
die  an  die  Stelle' der  normalen  Drüsenalveolen  getreten 
sind.  Sie  zeichnen  sich  durch  ihren  bedeutend  grösse¬ 
ren,  unregelmässigen  Umfang  und  durch  ihre  viel 
grösseren,  weniger  stark  gefärbten  Zellen  aus.  Sie 
sind  teils  ganz  mit  Tumorzellen  angefüllt,  teils  ist  ein 
deutliches  Lumen  vorhanden.  Von  normalen  Epithelien 
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ist  hier  1‘ast  nichts  mehr  zu  sehen.  Ziemlich  reich¬ 
liches,  kleinzellig  infiltriertes  Bindegewebe,  das  in 
Zügen  von  der  Mitte  nach  der  Peripherie  ausstrahlt. 

Der  ursprünglich  läppchenförmige  Bau  ist  inmitten  des 
Tumors  nicht  mehr  zu  erkennen.  Nähert  man  sich 
mehr  der  Peripherie  des  Tumors,  so  sieht  man  noch 
hier  und  da,  rings  von  Karzinomzellen  umgeben,  teils  j 
rundliche,  teils  längliche  Anhäufungen  dichtgedrängter, 
bedeutend  kleinerer  und  sehr  viel  dunkler  gefärbter 
Epithelien,  die  den  Resten  der  normalen  Alveolen  und 
deren  Ausführungsgängen  entsprechen.  Teilweise  sieht 
man  auch  am  Rande  des  Tumors  noch  vollständig 
normale  Alveolen  mit  Lumen  und  einem  zweischich¬ 
tigen  Epithel  versehen,  nur  sind  sie  infolge  der  Kom¬ 
pression  der  umgebenden  Krebszellen  etwas  kleiner 
als  sonst.  Auch  ist  hier  am  Rande  des  Tumors  der 
frühere  läppchenförmige  Bau  der  Brustdrüse  noch  sehr 
schön  zu  erkennen. 

So  weit  weicht  also  das  Wachstum  des  Tumors 

. 

von  dem  im  ersten  Falle  beschriebenen  nicht  ab.  Er 
wächst  jedenfalls  in  der  Hauptsache  dadurch,  dass 
seine  Zellstränge  an  die  Drüsenläppchen  heranwachsen, 
sie  umgreifen,  zwischen  die  einzelnen  Alveolen  ein- 
dringen  und  sie  so  durch  Druck  zerstören.  Doch 
kann  man  an  einigen  Stellen  am  Rande  des  Krebses 
auch  noch  andere  Bilder  finden,  die  einen  Schluss 
auf  das  Wachstum  der  Geschwulst  machen  lassen. 

Man  sieht  hier,  rings  vom  Bindegewebe  umgeben, 
einige  etwas  vergrösserte  Alveolen  und  Ausführungs¬ 
gänge  mit  erhaltenem  normalen  einschichtigen  Epi¬ 
thel  ausgekleidet.  In  diesen  Hohlgebilden  drin  sieht 
man,  meist  durch  einen  schmalen  Spaltraum  vom 
Drüsenepithel  getrennt,  einen  die  Konturen  der  Alveolen 
genau  nachahmenden  Kranz  von  Krebszellen,  die  meist 
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wieder  ein  deutliches  Lumen  umschliessen.  Nur  in 
den  kleineren  Alveolen  bilden  sie  eine  kompakte  Aus¬ 
füllungsmasse.  An  einigen  Stellen  ist  das  ausfüllende 
Krebsepithel  in  innige  Berührung  mit  den  normalen 
Drüsenzellen  getreten.  Letztere  sind  an  diesen  Stellen 
durch  einzelne  Krebszellen,  welche  zwischen  sie  ge¬ 
wuchert  sind,  aus  ihrer  normalen  Lage  herausgedrängt 

und  zeigen  alle  möglichen  Formen  von  Atrophie.  Von 
•  • 

einem  Übergang  in  Krebszellen  ist  an  ihnen  nichts 
zu  bemerken. 

An  einer  Alveole  z.  B.  ist  dieser  Prozess  schon 
ziemlich  weit  vorgeschritten.  Während  die  benach¬ 
barten  Alveolen  schon  vollständig  durch  Krebszellen 
ersetzt  sind  und  keine  normalen  Epithelien  mehr  auf¬ 
weisen,  sieht  man  hier  folgendes  Bild :  Die  ganze 
Alveole  ist  zunächst  ziemlich  vergrössert,  mit  einer 
deutlichen  membrana  propria  versehen.  Um  ein  grosses 
Lumen  herum  liegen  in  zwei-  bis  dreifacher  Schicht 
dichtgedrängte,  grosse,  blassgefärbte  Karzinomzellen. 
Während  diese  an  den  beiden  Seitenflächen  der 
Alveole  bis  direkt  an  die  membrana  propria,  respektive 
bis  in  sie  hineinreichen,  während  also  hier  die  Drüsen - 
epithelien  durch  die  Krebszellen  vernichtet  sind,  sind 
oben  und  unten  noch  in  ziemlich  grosser  Ausdehnung 
die  ursprünglichen  kleinen  dunkelgefärbten  kubischen 
Zellen  zwischen  den  Krebsmassen  und  der  membrana 
propria  erhalten.  Nur  ganz  vereinzelt  hat  sich  hier 
und  da  eine  Krebszelle  zwischen  die  Epithelien  da¬ 
zwischengeschoben  und  die  Nachbarn  aus  dem  regel¬ 
mässigen  Verbände  mit  den  übrigen  herausgedrängt. 

Die  gleichen  histologischen  Verhältnisse  zeigt 
auch  ein  anderes  Präparat  vom  selben  Karzinom. 
Eine  Stelle  gibt  ein  besonders  interessantes  Bild.  Etwa 
in  der  Mitte  des  Präparates  liegen  zwei  ziemlich 
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grosse  Ausführungsgänge  in  ihren  Querschnitten  direkt 
übereinander.  Beide  sind  ausgefüllt  mit  grossen,  dicht¬ 
gedrängten  Krebszellen.  Der  untere  Gang  wird  durch 
eine  in  sein  Lumen  hineinragende  Zunge  von  Binde¬ 
gewebe  in  zwei  Teile  geteilt.  Diese  Zunge  sowie  fast 
der  ganze  untere  Umfang  des  Ausführungsganges 
werden  von  einem  sehr  schönen  normalen  kubischen 
Drüsenepithel  ausgekleidet,  das  sich  auch  vermöge 
der  Grösse  und  der  Färbung  in  scharfer  Grenze  gegen- 
die  Tumorzellen  abhebt.  An  den  Enden  dieses  Epithel¬ 
belages  sieht  man  sehr  schön,  wie  die  Krebszellen 

sich  zwischen  die  Epithelien  hineindrängen  und  sie 

•  •  _ 

zerstören,  nirgends  ist  ein  Übergang  der  einen  Zellart 
in  die  andre  zu  bemerken.  In  dem  oberen  Teile 
dieses  Ganges  sind  bereits  alle  normalen  Epithelien 
zugrunde  gegangen,  und  das  Lumen  ist  mit  Krebs¬ 
masse  dicht  angefüllt. 

Etwa  dasselbe  Bild  zeigt  auch  der  Ausführungs¬ 
gang  gleich  darüber.  Fast  sein  ganzer  unterer  Um¬ 
fang  trägt  noch  normale  Epithelien.  Desgleichen  sind 
auch  an  seinem  linken  Rande  noch  vereinzelte,  aber 
doch  schon  hier  und  da  durch  Krebszellen  auseinander¬ 
gesprengte  und  deformierte  Epithelzellen  zu  finden. 
In  der  Mitte  des  Ganges  liegt,  ganz  isoliert  und  ab¬ 
gehoben  von  seiner  Unterlage  eine  rings  von  Tumor¬ 
zellen  umgebene,  bogenförmige  Kette  sehr  schöner, 
dunkelgefärbter  Drüsenepithelien. 

An  einem  andern  benachbarten  länglichen  Aus¬ 
führungsgange  ist  noch  fast  das  ganze  Epithel  erhalten, 
während  das  Lumen  dicht  mit  Krebszellen  angefüllt 
ist;  nur  an  zwei  kleinen  Stellen  macht  sich  eben  eine 
Zerstörung  der  einen  Zellart  durch  die  Krebszellen 
bemerkbar. 

Ähnliche  Bilder  kann  man  noch  an  den  ver- 
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schiedensten  Stellen  auffinden.  Sogar  noch  einige 
ganz  normale  Alveolen  ohne  eine  Spur  irgendeiner 
krebsigen  Veränderung  liegen  in  der  Nähe. 

Das  Wachstum  des  Karzinoms  muss  also  an 
diesen  Stellen  derart  vor  sich  gegangen  sein,  dass  der 
Krebs,  nachdem  er  an  irgendeiner  Stelle  in  einen 
Ausführungsgang  durchgebrochen  ist,  diesen  prä- 
formierten  Weg  benutzt  hat  und  in  ihm  bis  in  die 
eigentlichen  Drüsenalveolen  gewuchert  ist,  entweder 
als  solider  Strang,  oder  röhrenförmig  diese  Hohlgebilde 
ausfüllend.  Erst  später  treten  diese  Krebsstränge 
dann  mit  dem  sehr  widerstandsfähigen  Drüsenepithel 
in  Berührung,  drängen  es  auseinander  oder  von  seiner 
Unterlage  ab  und  zerstören  es  durch  Druck;  nirgends 
beteiligt  sich  normales  Epithel  an  dem  Aufbau  des 
Tumors  durch  eine  krebsige  Entartung.  Ribbert  hat 
bereits,  wie  oben  erwTähnt,  in  seiner  Geschwulstlehre 
auf  die  Möglichkeit  eines  Wachstums  in  den  Milch¬ 
gängen  hingewiesen. 

Fall  III.  Die  folgenden  Schnitte  sind  gefärbt 
mit  Haemalaun  -  van  Gieson  und  mit  Orange  nach¬ 
gefärbt.  Hierdurch  bekommt  man  sehr  übersichtliche 
Bilder,  in  denen  die  Karzinomzellen  schwach  braun¬ 
rot,  die  normalen  Epithelien  aber  viel  dunkler  und 
das  in  den  Alveolen  vorhandene  Sekret  gelblich  ge¬ 
färbt  ist,  während  Bindegewebe  und  membrana  propria 
einen  leuchtend  roten  Ton  angenommen  haben.  Die 
meisten  Alveolen  und  Gänge  sind  sehr  erweitert  und 
angefüllt  mit  Tumorzellen,  die  meist  ein  sekreterfülltes 
Lumen  umschliessen,  während  normale  Drüsenepithelien 
in  ihnen  nur  noch  ganz  vereinzelt  anzutreffen  sind. 
Ganz  selten  findet  man  auch  noch  einzelne  normale 
Drüsenalveolen. 

An  einer  Stelle  findet  man  folgendes  Bild.  Um 
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eine  ganz  mit  Krebszellen  angefüllte,  mit  einem  Lu¬ 
men  versehene  grosse  Alveole  liegen  einige  andere 
von  geringerer  Grösse  herum,  die  teilweise  noch  die 
Reste  der  früheren  Epithelien  auf  weisen.  Von  diesen 
ist  eine  rechts  im  Gesichtsfeld  gelegene,  von  zwei  bis 
drei  mit  gelblichem  Sekret  angefüllten  Hohlräumen 
abgesehen,  ganz  mit  Tumorzellen  angefüllt.  Nach 
oben  hin  hat  diese  Alveole  einen  Fortsatz,  dessen  . 
Zirkumferenz  noch  mit  einem  deutlichen  Kranze  nor¬ 
maler  Epithelien  besetzt  ist,  welche  sich  scharf  ver¬ 
möge  ihrer  Grösse  und  Farbe  von  den  Krebsmassen 
abheben.  Desgleichen  ist  noch  an  zwei  weiteren 
kleinen  Stellen  dieser  Alveole  das  frühere  Epithel  er¬ 
halten  ;  an  den  übrigen  Stellen  ist  es  spurlos  zugrunde 
gegangen.  Hieran  rechts  anschliessend  liegen  vier 
weitere  Alveolen,  die  einen  noch  ganz  normalen  Bau 
zeigen,  schönes  einschichtiges  Drüsenepithel,  sekret¬ 
erfülltes  Lumen,  keine  Spur  von  Krebszellen,  nur  eine 
massige  zellige  Infiltration  der  Umgebung  als  einziges 
Zeichen  einer  pathologischen  Veränderung.  Etwas 
weiter  oberhalb  liegt  eine  längliche  Alveole,  deren 
rechte  Hälfte  noch  keine  krebsige  Veränderung  auf¬ 
weist,  während  man  in  der  linken  Hälfte  des  Lumens 
einzelne  hineingewucherte  Krebszellen  bemerken  kann. 
Hier  ist  das  ursprüngliche  Epithel  zwar  noch  erhalten, 
doch  liegen  die  einzelnen  Epithelien  unregelmässiger 
zueinander,  weil  sich  schon  hier  und  da  Krebszellen 
zwischen  sie  gedrängt  haben.  Auf  der  andern  Seite 
der  ersterwähnten  grossen  Alveole  liegt  eine  andere 
kleinere,  die  an  ihrem  linken  Rande  zwei  Fortsätze 
trägt.  An  diesen  sowie  an  der  Stelle,  wo  der  eine 
in  den  andern  Fortsatz  umbiegt,  ist  noch  eine  Lage 
normaler  Epithelien  erhalten,  welche  sich  sehr  scharf 
von  den  die  Alveole  im  übrigen  ganz  ausfüllenden 
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Krebsmassen  abhebt.  Der  obere  Fortsatz  zeigt  ein 
mit  Sekret  angefülltes  Lumen.  Eine  bedeutend  kleinere, 
rechts  von  dieser  gelegene  Alveole  ist  wieder  ganz 
mit  Karzinom  angefüllt  und  zeigt  keine  Reste  der 
früheren  Drüsenzellen  mehr;  nur  noch  etwas  gelbes 
Sekret  liegt  in  ihrer  Mitte.  Direkt  unter  dieser  eine 
etwas  grössere  längliche  Alveole,  bei  der  man  an 
ihrem  unteren ‘Pole  noch  einen  deutlichen  Saum  nor¬ 
maler  Zellen  sieht,  welche  ein  kleines  Lumen  halb¬ 
seitig  umgrenzen.  Noch  weiter  unter  liegen  mehrere 
Alveolen  in  einer  Reihe,  .welche  vom  Krebs  ergriffen 
und  dann  miteinander  in  Verbindung  getreten 
sind.  Die  beiden  mittleren  springen  mit  ihrem  linken 
Rande  etwas  stärker  vor.  Hier  hat  das  ursprüngliche 
Epithel  noch  Widerstand  geleistet  und  ist  in  Gestalt 
zweier  Halbbögen  erhalten  geblieben.  Direkt  unter¬ 
halb  dieses  Bildes  liegen  eine  vollständig  krebsige 
und  eine  noch  ganz  normale  Alveole  mit  ihrem  Lumen 
unmittelbar  nebeneinander. 

Ein  anderer  Schnitt  vom  selben  Karzinom  zeigt 
im  grossen  und  ganzen  dasselbe  Bild.  Entweder  sind 
die  erweiterten  Alveolen  und  Gänge  ganz  mit  Tumor¬ 
zellen  ausgefüllt  und  zeigen  keine  Epithelreste  mehr, 
oder  der  Prozess  ist  noch  nicht  so  weit  fortgeschritten; 
es  sind  noch  mehr  oder  weniger  grosse  Strecken  nor¬ 
maler  Drüsenzellen  am  Rande  der  Alveolen  erhalten 
geblieben,  die  sich  in  stets  scharfer  Grenze  von  den 
Tumorzellen  abheben  und  nirgends  einen  Übergang 
in  Krebsepithelien  zeigen.  Es  ist  ganz  merkwürdig, 
wie  lange  sich  oft  an  einzelnen  Stellen  das  Drüsen¬ 
epithel  erhält.  Z.  B.  sieht  man  an  dem  grössten  Aus¬ 
führungsgange  dieses  Schnittes,  der  fast  ganz  mit 
Krebs  ausgefüllt  ist,  und  bei  dem  man  doch,  da  er 
sehr  erweitert  ist,  annehmen  kann,  dass  er  schon 
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lange  vom  Krebs  ergriffen  ist,  an  den  verschiedensten 
Stellen  und  auf  grössere  Strecken  hin  noch  einen 
Epithelbelag,  der  auch  nicht  die  geringste  pathologische 
Veränderung  zeigt,  obwohl  er  an  den  meisten  Stellen 
nicht  oder  nur  durch  einen  ganz  kleinen  Zwischen¬ 
raum  von  den  Krebszellen  getrennt  ist  (Fig.  I). 

Bei  diesem  Krebse  erfolgt  also  das  Wachstum 
ausschliesslich  innerhalb  der  Gänge  und  Alveolen  unter 
vollständiger  Zerstörung  des  Drüsenepithels,  ebenso 
wie  das  auch  in  den  folgenden  Präparaten  der 
Fall  ist. 

Fall  IV.  Die  Färbung  ist  dieselbe,  wie  im  vorigen 
Bilde.  Normale  Alveolen  sind  nur  noch  ganz  ver-  . 
einzelt  aufzufinden,  meist  sind  sie  ganz  mit  Krebs¬ 
masse  ausgefüllt,  desgleichen  die  Ausführungsgänge. 
Ein  grosser  Gang  in  der  Mitte  des  Schnittes  ist  zu 
etwa  2/3  seines  Volumens  mit  dichtgedrängten  Krebs¬ 
zellen  ausgefüllt.  Diese  haben  an  der  betreffenden 
Seite  das  Epithel  von  seiner  Unterlage  abgehoben. 
Während  in  der  Mitte  diese  abgehobenen  Zellen  fast 
schon  ganz  zerstört  sind,  —  man  sieht  hier  nur  noch  ver¬ 
einzelte,  regellos  zwischen  den  Tumorzellen  liegende 
atrophische  Epithelien  —  biegen  sie  an  den  beiden 
Seitenflächen  auf  die  Krebszellen  über  und  bedecken 
sie  noch  eine  Strecke  weit  mit  einer  einschichtigen  Lage 
von  Zellen.  An  der  entgegengesetzten  Seite  des 
Ganges  sind  die  normalen  Epithelzellen  noch  erhalten, 
nur  in  der  Nähe  der  Berührungsstellen  mit  den  Tumor¬ 
massen  durch  einige  Krebszellen  schon  etwas  ab¬ 
gehoben.  In  dem  dreieckigen  Lumen  befindet  sich 
etwas  feinkörniges  Sekret  (Fig.  II  und  III).  Auf  der 
linken  Seite  des  Ganges  liegen  noch  einzelne  normale 
Alveolen,  während  einige  auf  der  entgegengesetzten 
Seite  liegende  schon  sämtlich  mehr  oder  weniger 
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grosse  Veränderungen  auf  weisen.  Bei  einer  Alveole 
z.  B.  ist  das  Epithel  durch  drei  grosse  Krebszellen 
an  einer  Stelle  von  seiner  Unterlage  abgehoben;  bei 
einer  anderen  liegt  nur  eine  grosse  Tumorzelle  zwischen 
Epithel  und  einer  dünnen  membrana  propria ;  bei 
einer  weiteren  ist  fast  das  ganze  Epithel  durch  die 
Krebszellen  von  seiner  Unterlage  abgehoben,  und  in 
einer  vierten  Alveole  ist  von  dem  ursprünglichen 
Epithel  überhaupt  nichts  mehr  zu  finden,  die  dicht¬ 
gedrängten  Karzinomzellen  haben  es  vollständig  er¬ 
drückt.  An  einem  andern  Ausführungsgange  desselben 
Präparates  ist  das  Epithel  noch  fast  ganz  normal; 
nur  an  einer  kleinen  Stelle  ist  es  durch  darunter 
wuchernde  Krebszellen  abgehoben  und  grösstenteils 
zerstört.  An  einzelnen  Stellen  sieht  man  Bilder,  in 
denen  entweder  durch  die  Tumorzellen  das  Epithel 
der  Drüsenalveolen  vollständig  glatt  an  die  Wand 
gedrückt  wird,  oder  man  findet  die  atrophischen  Zellen 
zwischen  den  die  Alveolen  dicht  anfüllenden  Krebs¬ 
massen  regellos  zerstreut. 

Sehr  interessant  sind  die  Stellen,  die  ich  in 
diesem  Karzinom  fast  in  allen  Schnitten,  oft  in  mehreren 
Alveolen  nebeneinander  habe  finden  können.  Die 
Epithelzellen  sind  hier  im  Zusammenhang  von  ihrer 
Unterlage  durch  die  Krebszellen  abgehoben  und  liegen 
dichtgedrängt  und  atrophisch  in  der  Mitte  um  das  mit 
gelbem  Sekret  angefüllte  Lumen  wie  ein  Ring  herum. 
Die  bläulichen  Krebszellen,  die  oft  schwarzen  Epithel¬ 
zellen  in  der  Mitte  um  das  gelbe  Sekret  herum  geben 
ein  sehr  charakteristisches  zierliches  Bild  (Fig.  IV). 

Noch  eine  Alveole  möchte  ich  zum  Schluss  be¬ 
schreiben,  die  ein  sehr  schönes  Bild  gibt.  Vier  grosse 
Krebszellen  nehmen  etwas  über  die  Hälfte  ihrer 
Epithelkleidung  ein.  Die  ursprünglichen  EpithelzeJlen, 
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etwa  sechs  bis  acht  an  der  Zahl  liegen  auf  der 
gegenüberliegenden  Seite  ganz  dicht  zusammengedrängt 
und  in  die  Länge  gedrückt.  In  der  Mitte  zwischen 
den  Krebszellen  sieht  man  ebenfalls  noch  eine  g'anz 
platt  gedrückte,  atrophische  Epithelzelle.  Sämtliche 
Zellen  gruppieren  sich  sehr  schön  um  ein  kleines 
Lumen.-  Bei  Betrachtung  dieses  Bildes  muss  man  un¬ 
bedingt  den  Eindruck  der  Verdrängung  und  der 
Kompression  der  ursprünglichen  Zellen  durch  die 
Tumorzellen  bekommen.  Die  äussersten  Epithelien 
haben  entsprechend  den  Konturen  der  verdrängenden 
Krebszellen  eine  halbmondförmige  Gestalt  angenommen. 
Die  benachbarten  Alveolen  sind  alle  mehr  oder 
weniger  voll  von  Tumorzellen,  doch  sind  überall  noch 
Reste  zugrunde  gehender  Drüsenzellen  vorhanden. 

Es  kommen  somit  für  das  Mammakarzinom 
mehrere  Möglichkeiten  des  Wachstums  in  Frage.  Ent¬ 
weder  erfolgt  wie  im  ersten  Falle  das  Wachstum  auf 
die  Art,  dass  die  Krebsstränge  von  aussen  her  die 
Gänge  und  Alveolen  angreifen,  sie  komprimieren 
und  dadurch  allmählich  zugrunde  richten;  oder  es 
kann  an  irgendeiner  Stelle  zu  einem  Einbruch  des 
Krebses  in  einem  Drüsengang  kommen  und  er  benutzt 
nun  diesen  Weg,  um  sich  in  ihm  nach  den  Alveolen 
hin  auszubreiten,  wie  dies  in  den  drei  letztbeschriebenen 
Präparaten  der  Fall  war.  In  den  Gängen  und  Alve¬ 
olen  erhalten  sich  nun  die  Krebszellen  dem  Epithel 
gegenüber  entweder  so,  dass  sie,  in  den  Hohlräumen 
wachsend,  diese  ganz  ausfüllen  und  erst  dann  mit 
den  Epithelien  in  Berührung  treten  und  sie  erdrücken, 
oder  so,  dass  sie  wie  im  letzten  Falle  unter  dem 
Epithel  weiterwachsend  dies  von  seiner  Unterlage  ab¬ 
heben  und  es  so  durch  Druck  oder  sonstige  Einflüsse 
vernichten.  Nochmals  möchte  ich  betonen,  dass  sich 
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nirgends  die  Epithelien  an  dem  Aufbau  des  Tumors 
beteiligen,  es  findet  keine  krebsige  Umwandlung  der 
Epithelien  statt,  sondern  der  Krebs  wächst  nur  aus 
eignen  Mitteln. 


Zum  Schluss  meiner  Arbeit  spreche  ich  meinem 

hochverehrten  Lehrer,  dem  Direktor  des  pathologischen 

Instituts  zu  Bonn,  Herrn  Professor  Dr.  Hugo  Ribbert 
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für  die  gütige  Überlassung  des  Themas  und  des 
Materials  sowie  für  die  Unterstützung  bei  der  Aus¬ 
führung  der  Arbeit  meinen  herzlichsten  Dank  aus. 
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Fig\  I.  Zwei  erweiterte  Drüsenalveolen  A  und  B;  kleine, 
dunkelgefärbte  normale  Epithelien;  das  Lumen  ist 
vollständig“  von  grossen,  schwächer  gefärbten  Tumor¬ 
zellen  ausgefüllt. 

Fig.  II.  Ausführungsgang  mit  teilweise  noch  erhaltenem,  nor¬ 
malen  Epithelbelag  links.  Auf  der  rechten  Seite  ist 
durch  die  Krebszellen  K  das  Epithel  abgehoben  und 
in  der  Mitte  schon  zugrunde  gegangen,  während  an 
beiden  Berührungsstellen  das  Gangepithel  noch  eine 
Strecke  weit  auf  die  Krebszellen  umbiegt  L  Lumen. 

Fig.  III.  Die  eine  Umschlagsstelle  bei  starker  Vergrösserung. 
Kein  Übergang  der  Epithelzellen  in  Krebszellen. 

Fall  IV.  Drei  von  Krebszellen  ausgefüllte  Drüsenalveolen. 

Bei  a  und  b  ist  das  ursprüngliche  Epithel  von  seiner 
Unterlage  abgehoben  und  umgibt  das  kleine  Lumen 
ringförmig,  welches  bei  b  noch  etwas  Sekret  enthält. 
Bei  der  dritten  Alveole  ist  vom  normten  Epithel  nichts 
mehr  zu  sehen. 


Fi g.  III.  Fi g.  IV. 


